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TRATAMIENTO FARMACOLOGICO DE LA CONDUCTA AGRESIVA:
ESTUDIO DE UN CASO
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Se estudia un paciente esquizofrénico con conducta agresiva. En
él se evaluan, doble ciego, cuatro esquemas terapéuticos utilizando tri-
fluoperazina, carbamazepina, biperideno y placebo. Los resultados se
aprecian en funcion de criterios experimentales y terapéuticos. Se utili-
zan la Escala Breve de Evaluacion Psiquidtrice, la de Impresion Clinica
Global y la de Agresividad. Se considera la agresividad como variable
dependiente y a los agentes farmacoldgicos como variables independien-
tes en un disefio experimental de caso tinico. El control de la conducta
agresiva se observa cuando la trifluoperazina es administrada sola. Se
evidenciaron diferencias estadisticamente significativas en relacién con
los otros esquemas terapéuticos.

Pharmacological Treatment Influence over Aggresive
Behavior: One Case Study

One violently aggresive schizophrenic patient was studied and four
therapeutic approaches were evaluated with a double blind method.
Trifluoperazine, carbamazepine, biperidene and placebo were used. Results
are evaluated in function of experimental and therapeutic criteria. The
B.P.R.S., the Global Clinical Impresion and Agressiveness Scales were
used. Aggresivity was considered as a dependent variable and pharmacolo-
gical agents as independent variable in a one case experimental design.
Control of the aggresive conduct was found only when trifluoperazine was
used as only drug. Statistically significant differences were noticed in
relation to the other therapeutic models.

*  Médico-Psiquiatra. Dpto. de Ninos y Adolescentes, Instituto Nacional de Salud Mental “Ho-
norio Delgado-Hideyo Noguchi”.
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Introduceion

La agresividad es un sintoma y
a veces el trastorno fundamental
de varias condiciones psiquiatricas
y neurolégicas; asi, puede vérsela
en las psicosis, como parte de un
trastorno afectivo, en los trastornos
de personalidad, en las intoxicacio-
nes agudas o crénicas; puede estar
asociada a hipersexualidad o ser
manifesiacion de una disfuncién
cerebral. Considerando esta diver-
sidad etiolégica es que para su tra-
tamiento se han utilizado antipsico-
ticos, antidepresivos, ansioliticos,
antiandrogénicos, litio, anticonvul-
sivantes y psicoestimulantes (1, 2,
8, 13, 10, 18, 20, 22).

Con respecto a la conducta agre-
siva de los enfermos mentales es de
particular importancia la que se
observa en los esquizofrénicos, con-
ducta que muchas veces determina
hospitalizacion prolongada o, in-
cluso, de por vida, por persistir los
sintomas psicoticos y tener una po-
bre respuesta a los tratamientos
farmacolégicos en dosis convencio-
nales (6, 23, 26).

Es asi como reportes recientes
bhan descrito nuevas posibilidades
de tratamiento de pacientes esqui-
zofrénicos violentos, demostrando-
se que es particularmente ttil la
asociacion de carbamazepina y
neurolépticos, ya que es posible
controlar la conducta agresiva y re-
ducir la dosis del neuroléptico uti-
zado (9, 17, 19, 21).

Es en funcién de estos hallazgos
que se realizo la presente investi-
gacion para comparar el efecto del

tratamiento farmacoldgico sobre la
conducta agresiva.

Descripcion del caso

Paciente adolescente de 17 anos,
varon, con secundaria incompleta,
que es traido al Servicio de Consul-
ta Externa del Departamento de
Ninos v Adolescentes del Instituto
Nacional de Salud Mental “Hono-
rio Delgado-Hideyo Noguchi” por
presentar conducta violenta, im-
pulsividad, hostilidad e hiposom-
nia; inicié su enfermedad a los 13
anos en forma insidiosa y con cur-
so progresivo, el cuadro se carac-
terizo por los sintomas antes des-
critos, asociados a disminucion del
rendimiento escolar, tendencia al
aislamiento, negligencia personal,
conducta bizarra, suspicacia, alu-
cinaciones visuales y auditivas, y
delusiones de dafio y referencia.
Ha recibido tratamiento psiquia-
trico desde 1981, habiéndole si-
do indicados antipsicéticos, anti-
convulsivantes y ansioliticos, ob-
servandose una Pﬂbre respuesta
terapéutica, por lo que en 1982
permanecio hospitalizado cuatro
meses sin que se observara tampo-
co mejoria alguna. En 1982 un
estudio EEG evidencié la presen-
cia de actividad lenta y ondas epi-
Iéptiformes en la regién temporal
izquierda, alteraciones que en es-
tudios posteriores no se han hecho
evidentes, fuera de que el pacien-
te no tiene diagndstico clinico de
epilepsia. En 1984 la tomografia
axial computarizada revelé calei-
ficacion bilateral de los ganglios
basales como tinico hallazgo, ha-
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biendo side descartadas las causas
mas frecuentes de tal alteracion.
El paciente ha recibido tratamien-
to ambulatorio en el Instituto Na-
cional de Salud Menial “Honorio
Delgado-Hideyo Noguchi” desde
1983 y ha permanccido en el Ser-
vicio de Hospitalizacion durante
toda la investigacion-

Instrumentos

Uno de los requisitos de los di-
sefios de investigacion de caso uni-
co es la observacion repetida a tra-
vés del tiempo, antes del trata-
miento y durante el mismo, lo que
permite evaluar los efectos de la
intervencion en el tiempo y, ade-
mas, comparar la conducta en di-
ferentes condiciones. Especificada
la conducta agresiva como varia-
ble dependiente, se escogieron los
siguientes instrumentos de evalua-
cion :

1. Escala Breve de Evaluacion
Psiquidtrica (BPRS), escala de
evaluacion de 18 items, cada uno
de los cuales tiene 7 puntos de
cuantificacion. La BPRS ha sido
utilizada en numerosos estudios
psiquiatricos, especialmente para
evaluar la eficacia de psicofarma-
cos, vy ha demostrado ser un ins-
trumento confiable y sensible, ins-
trumento que también ha sido em-
pleado para evaluar la conducta
de pacientes esquizofrénicos vio-
lentos (11, 25);

2. Escala de Impresion Clinica
Global (CGI) que también ha si-
do utilizada para evaluar la efica-
cia farmacologica y cuya validez
se ha demostrado tanto con Ia
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BPRS como con otros instrumen-
tos {(11);

3. Escala de Agresividad (EA),
que se utilizo considerando 7
items, cada uno de los cuales re-
presenta un indicador de la con-
ducta agresiva tal como los descri-
be su autor; esta escala fue trans-
formada a una de tipo Likert que
permitié la cuantificacién de Ia
conducta agresiva (5);

4. Escala de Sintomas Secunda-
rios (ESS), que permite evaluar
los sintomas secundarios emergen-
tes y, ademads, establecer el grado
de relacién con la medicacion que
en ese momento se esta tomando.

Diserio metodolégico

La naturaleza de la investiga-
cion determing la utilizacion de un
disefio experimental de caso tnico
va que éste permite la evaluacion
de tratamientos tal como éstos se
aplican en la practica clinica,
usando al propio paciente como
control- La investigacion se inicié
con un periodo de evaluacion re-
ferido como linea base o fase de
pre-tratamiento que tuvo dos fun-
ciones: en primer lugar, describir
el nivel existente de sintomas vy,
por lo tanto, tuvo una funcion des-
criptiva, y en segundo lugar sirvié
para predecir el probable nivel de
funcionamiento en un futuro in-
mediato, es decir tuvo una fun-
cion predictiva. Se hicieron obser-
vaciones repetidas a través del
tiempo (la unidad temporal de
andlisis fue de siete dias). La linea
base fue de cuatro semanas y cada
una de las fases experimentales,
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en total cuatro, duré el mismo
tiempo; cada fase experimental es-
tuvo separada por un breve perio-
do libre de farmacos (4. 10, 12,
14, 15).

Se consideré como variabie de-
pendiente la conducta agresiva y
como variables independientes los
farmacos. Se utilizaron trifluope-
rozina y carbamazepina. Una de
las fases experimentales correspon-
dié a la administracién tinica de
biperideno, ya que esta medicacién
fue administrada en todas las de-
mas. Las otras fases correspondie-
ron a la administracién de trifluo-
perazina o carbamazepina o a una
combinacién de ambos farmacos.
Las dosis de trifluoperazina varia-
ron entre 40 y 160 mg/dia, las de
carbamazepina entre 400 y 1,600
mg/dia y la de biperideno entre
4 y 16 mg/dia; las dosis maximas
se alcanzaron en dos semanas y la
reduccion a la minima dosis se hi-
zo en cuatro dias, seguidos de un
periodo de tres dias libre de drogas.
Adicionalmente, se consideré el
uso de biperideno, por si aparecian
sintomas extrapiramidales, en do-
sis que podian variar entre 2 y 16
mg/dia; y el uso de diazepan por
si se evidenciaba conducta agresi-
va, en este caso las dosis pedian va-
riar entre 20 y 160 mg/dia. De
requerir esta medicacion a dosis
maximas se consideraba un cam-
bio de fase, previa reduccién gra-
dual de la medicacion que en ese
momento estaba recibiendo el pa-
ciente, actitud dinamica que se
mantuvo durante toda la investi-
gacion que fue realizada en condi-
ciones de doble ciego.

Durante toda la investigacién el
paciente fue objeto de observacion
para el registro de signos y sinto-
mas conductuales, asi como de
aquellos correspondientes a efectos
secundarios; las observaciones se
hicieron siempre a la misma hora
y por igual periodo. También se
considero conveniente tener exa-
menes auxiliares de laboratorio
antes, durante y al finalizar la in-
vestigacion, considerando los efec-
tos secundarios (24).

Para el analisis de los datos se
hizo uso de la prueba no paramé-
trica de Kruskal-Wallis, asi como
de analisis de graficos.

Resultados

Completadas las cuatro fases
del disefio experimental se com-
probé que la primera fase corres-
pondié a la administracion de car-
bamazepina, la segunda a la admi-
nistracion de biperideno, la terce-
ra a la administracién de trifluo-
perazina y la tltima a la asocia-
cién de carbamazepina y trifluope-
razina; en ningin caso fue necesa-
rio el cambio de fase, como tam-
poco fue necesaria la administra-
cion de biperideno o diazepin a
dosis maximas, haciéndose uso de
ellos solo en forma esporadica.

Los datos obtenidos con la Es-
cala Breve de Evaluacién Psiquia-
trica se muestran en la Tabla 1 y
se grafican en la Figura 1; siete
de los items mostraron diferencias
significativas al comparar las cua-
tro fases del disefio experimental.

La Escala de Agresividad, por
el contrario, evidencié diferencias
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TABLA 1

ESCALA BREVE DE EVALUACION PSIQUIATRICA

Ll p
Ansiedad 9.3718 NS
Retraimiento emocional 7.0270 NS
Desorganizacion conceptual 10.0126 <0.05
Tension 13.0310 <0.02
Hostilidad 10.0823 <0.05
Suspicacia 10.3791 <0.05
Falta de cooperacion 11.8331 <0.02
Contenido inusual del pensamiento 9.8166 <0.05
Afecto embotado 6.3333 NS
Excitacion 3.1666 NS
Desortentacion 9.8166 <0.05
TABLA 2
ESCALA DE AGRESIVIDAD
el P
Agresion directa 17.3027 <0.005
Agresion indirecta 14.9312 <0.01
Irritabilidad 13.7495 <0.01
Negativismo 16,5050 <0.005
Resentimiento 14.1259 <0.05
Sospecha 16.0428 <0.01
Agresion verbal 13.0690 <0.05
TABLA 3
IMPRESION CLINICA GLOBAL
x? p

ICG 10.3647 <0.05
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significativas en todos sus items,
particularmente en los de agresion
directa y negativismo; los resulta-
dos se muestran y grafican en la
Tabla 2 y Figura 2, respectiva-
mente.

La Escala de Impresion Clinica
Global dio también diferencias
significativas, segiin puede verse
en la Tabla y Figura correspon-
dientes.

De los datos obtenidos con la
Escala de Sintomas Secundarios se
puede concluir que durante la pri-
mera y cuarta fase de tratamiento
se hicieron evidentes el estado con-
fusional téxico, hiperactividad mo-
tora, temblor, distonia, sialorrea,
nausea y vomito, con una intensi-
dad de moderada a severa y en re-
lacion definida a la medicacion que
el paciente tomaba en ese momen-
to; durante el inicio de la tercera
fase se hicieron mas evidentes los
sintomas disténicos.

Discusion

La investigacion estuvo dirigida
a establecer la relacion entre el
tratamiento farmacolégico y la
conducta observada, en particular
la conducta agresiva y cémo ésta
variaba en funcién de la medica-
cién que en ese momento estaba
recibiendo el paciente. Los datos
se interpretan en funcién de crite-
rios experimentales, esto es a la
comparacion de conductas durante
la intervencion, y a criterios te-
rapéuticos, es decir a evaluar el
cambio conductual en su signifi-
cado clinico (14).

Si bien las caracteristicas del
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cuadro clinico del paciente se ajus-
tan al diagndstico de esquizofrenia
paranoide crénica, es necesario
considerar el hallazgo de la calci-
ficacion bilateral de los ganglios
basales que se ha reportado asocia-
do a sintomas schneiderianos, pen-
samiento delusional y en los que
la respuesta a los neurolépticos es
pebre (7).

Durante la primera fase de tra-
tamiento, que correspondio a la
administracién de carbamazepina
tinicamente, la condicion clinica
del paciente empeoré, haciéndose
manifiestos los trastornos en el
contenido del pensamiento, asi co-
mo la desorganizacién conceptual,
pudiendo observarse ademas un in-
cremento de la hostilidad, suspica-
cia, falta de cooperacion y compro-
miso del sensorio; estos datos no
coinciden con las observaciones re-
portadas en el sentido de que la
carbamazepina sola o en combina-
cion con neurolépticos disminui-
rian la conducta agresiva de los
pacientes esquizofrénicos (21).
Durante la segunda fase de trata-
miento, que correspondio a la ad-
ministracién de biperideno unica-
mente, la condicion del paciente
retorné practicamente a la obser-
vada en la linea base. La tercera
fase de tratamiento, que corres-
pondi6 a la administracion de tri-
fluoperazina, significé una mejo-
ria en diversos aspectos de la con-
ducta del paciente; esto confirma
de una parte los reportes en los
que se menciona la necesidad de
altas dosis de neurolépticos para
el control de la conducta agresiva
en pacientes esquizofrénicos (6),
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y de otra, en estrecha relacién con
la primera, que es el nivel sérico
de neuroléptico el que estaria re-
lacionado con la reduccion de
la sintomatologia esquizofrénica
(26)-

La cuarta fase del tratamiento
correspondié a la asociacion carba-
mazepina y trifluoperazina, fase
en la que la condicién clinica del
paciente empeord, observacion
que, si bien no coincide con algu-
nos reportes en los que se mencio-
na disminucion de la conducta
agresiva como resultado del efec-
to antiklinding o de otro mecanis-
mo de accion diferente al de su
efecto anticonvulsivante, pero no
el de uno similar al de los neuro-
iépticos (3, 9, 17, 19, 21), con-
firma otras observaciones en el
sentido de que en casos en los que
la carbamazepina es adicionada al
tratamiento de pacientes esquizo-
frénicos que estan siendo tratados
con altas dosis de neurolépticos,
la condicién clinica del paciente
empeora, desarrollando alucina-
ciones, agitacion, conducta agre-
siva y confusién; habiéndose pos-
tulado una interaccién entre la
carbamazepina y los neurolépticos,

estos ultimos facilitarian el trans-
porte intracelular de la carbama-
zepina (21).

Conclusiones

1. La trifluoperazina sola dis-
minuye la conducta agresiva y me-
jora la condicion clinica del pa-
ciente.

2. La cabarmazepina sola incre-
menta la conducta agresiva y em-
peora la condicién clinica del pa-
ciente.

3. La asociacién carbamazepina
y trifluoperazina incrementa la
conducta agresiva del paciente, ha-
ciéndose evidentes otros sintomas
psicoticos y un estado confusional
toxico.

Resumen

Se intenta evaluar la probable
relacion entre diferentes esquemas
farmacolégicos y la conducta agre-
siva de un paciente esquizofréni-
co; se hace uso de un disefio de
investigacién de caso tinico y se
emplean escalas de evaluacién psi-
quiatrica para tal fin; el mejor
efecto farmacologico se observé
durante la administracién del an-
tipsicético-
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